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A gyógyító növényektől
a növényi er€detű gyógyszerekig:
hazai és nemzetközÍ trendek és perspektívák
Hohmann Judit
A gyógynövények felhasználása a győgyászatban és az
egészségmegőrzésben rendkívüli népszerűségnek örvend
napjainkban, a köztudatban azonban a gyógynövényekkel
való gyógyítás elsősorban a gyógyszeres terápia alterna-
tívájaként vagy kiegészítőjeként é\. Anagyszámú étrend-
kiegészítőnek és MLM, valamint internetes csatornákon
forgalmazott terméknek köszönhetően a közvélekedés a
gyógynövényeket nem tekinti a gyógyszerek közé tarto-
zónak, és gyakran még a szakemberek sem rendelkeznek
pontos információval arról, hogy a gyógynövényekből
fejlesztett készítmények között gyógyszerek is vannak.
Ezek a termékek (gyógyszerek, hagyományos ntivényi
gyógyszerek) lehetnek növényi extraktumot, tisztított
vagy tiszta növényi hatóanyagot tartalmaző készítmé-
nyek, me|yek engedélyezésük során ugyano|yan szigorú
győgyszerhatósági értékelésen mennek keresztül mint a
szintetikumok. A (gyógy)növények közvetlen felhaszná-
lásán túlmenően a növényi vegyiiletek a gyógyszeripari
kutatások terÍiletén is igen fontosak, mivel kiindulási
anyagként vagy modellként szolgálnak a szintetikus ké-
mia számára új gyógyszerek tervezésénél. A természetes
vegyületek páratlan szerkezeti diverzitásuknak, meglepő,
gyakran igen komplex szerkezetüknek köszönhetően
mind a mai napig jelentős szerepet játszanak győgyszer-
fejlesztésekben. Kutatásuk számos esetben etnofarma-
kológiai ismeretekből indul ki, és kromatográfiás elvá-
lasztások sora vezet el a hatáshordozó molekulék azono-
sításához. A növényekből, állatokból felfedezett vegyüle-
tek sokszor új kémiai prototípust képviselnek a gyógy-
szerkutatás számára, és farmakológiai vizsgálatuk gyak-
ran eredményezi űj hatásmechanizmusok felfedezését.
Jelen előadás az utőbbi két évtizedben a növényi cyócy-
szerkutatás területén bekövetkezett új irányzatokról'
eredményekről, specifikumokról és lehetőségekről kíván
áttekintéSt nyűjtani. Példákkal illusztrálva bemutatja a
természetesanyag-kutatáson alapuló gyógyszerfejleszté-
sek főbb stratégiáit és beszámol olyan sikerekről, ame-
lyek súlyos, korábban nem kezelhető betegségek haté-
kony terápiáját tették lehetővé. Rámutat arra, hogy a ter-
mészetes anyagok kutatása számára még óriási tartalékok
állnak rendelkezésre, hiszen a természet kémiai vizsgált-
sága igen alacsony mértékti.
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A cé|zott biológiai terápiák térhódítása:
az oldallánc teória újrafelfedezése
Holló Zsolt
A biológiai terápiák széles tárházér},ől az elmúlt 5 évben
előretörő célzott terápiákra, ezen belül is az antitest alapú
célzotÍ terápiákra fókuszál ez az e|őadás' Acélzott biológi-
ai terápiák alapját Paul Erlich vetítette előre elhíresült o1-
dallánc teőrlájával, amely szerint az antitoxinok kulcs-zár
szerű illeszkedéssel, a toxinokkal összekapcsolódva fejtik
ki védő funkciójukat. A legújabb kutatás-fejlesztési ered-
mények révén ehhez a klasszikus Íeőriához kanyarodunk
vissza: hogyan tudjuk optimalizálni ezeket a kölcsönhatá-
sokat a nagyobb specificitás vagy a funkcionalitás növelése
érdekében? A terápiás antitestek fejlesztése izgalmas és
szerteágazó irányokba tart. A hagyományos antitesteket fel-
váltják az antitest-toxin (ADC) konjugátumok' ezen belül
is a célzott oldalláncokon és többszörösen konjugált anti-
testek. A kedvezőbb tulajdonságokkal rendelkező alapszer-
kezetek' ún. biobetter antitestek fejlesztői a terápiás antitest
kedv ező tulajdonságait megtartva optimalizálj ák az egy éb
(pl. kedvezőtlenebb immunogenitási) tulajdonságokat. Az
antitestek glikozilációs helyeit ún. glycoengineering mód-
szerekkel módosítják. A szerkezeti változatosság kihaszná-
lásával több epitóp kötésére alkalmas hibrid struktúrák
hozhatók létre (pl. bispecifikus antitestek). Terápiás célokra
kiválóan alkalmazhatók'csökkentett méretű' szerkezetek
is, egy doménből ál1ó antitestek (vagy Nanobody-k) klini-
kai kipróbálása számos hematológiai, gyulladásos' neuroló-
giai. infektológiai, onkolÓgiai indikációban folyik. Megje-
lentek az Európai Gyógyszerügynökség szigorú elvárásai-
nak megfelelő biohason]ó antitestek is, számos képviselti-
jük a klinikai fejlesztés előrehaladott stádiumában van. A
komp|ex fehérjék és antitestek fej lesztésében tapasztalhatő
forradalmi újdonságokat az ana|itikai módszerek robbanás-
szerű fejlődése a\apoztameg. Az elmúlt 3 évben minőségi-
leg új szintet képviselő új folyadékkromatográfiás, elektro-
foretikus és tömegspektroszkópiás rendszerek váltak hoz-
záférhetóv é (p1. kapillári s elektroforézissel kombinált tan-
dem tt}megspektroszkópia /CESI MS/MS). Ezek a módsze-
rek a teljes felfedezési, nem-k|inikai és klinikai fejlesztési
programot, valamint a gyártást is támogatják. Például az
antitest-toxin konjugátumok esetében a célzottan végzett
konjugáció ellenőrzése, a heterogenitás jellemzése; a stabi-
litásra, oldékonyságra és farmakokinetikára gyakoro|t hatá-
sok jellemzése mind sate-of-the_art analitikai módszereket
igényelnek.
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